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た。投与量は0.3 mg、1 mg、3 mg、10 mg、30 mgの5段階とし、2週間毎にワクチン投与及
















性はそれぞれA2-9:10-10 M、A2-14:10-10 M、A2-8:10-11 Mであり高親和性であった。これ
らのCTLクローンはHLA-A*02:01陽性、GPC3陽性肝癌細胞株に対してIFN-γ産生及び細胞傷
害性を示した。しかし、GPC3弱陽性のメラノーマ細胞株526melに対しては、最も高親和性
であるA2-8クローン（10-11 M）のみがIFN-γ産生及び細胞傷害性を示した。さらに、CTL
クローンのIFN-γ産生及び細胞傷害性は、抗HLA-A2抗体、抗HLA-class I抗体により抑制さ
れた。また、GPC3-siRNA導入により肝癌細胞株HepG2のGPC3発現量を低下させることでCTL
クローンのIFN-γ産生は抑制された。 
 
考 察 
 GPC3-siRNA導入による解析から、GPC3特異的CTLクローンは癌細胞から内因性に提示され
たGPC3に由来するペプチドを認識し、細胞を傷害しうることが示唆された。Dextramerソー
トにより樹立したCTLクローンは、GPC3陽性の肝癌細胞株を傷害したが、GPC3弱陽性の
526melは認識できなかった。より高い親和性のCTLクローンを樹立するためにCD107aソート
を行い、Dextramerソートよりもさらに親和性が高く、526 melも傷害できるCTLクローンが
樹立された。このことより、GPC3発現量の低い癌細胞を傷害するには、より高い親和性が
必要であると考えられた。 
 
結 論 
 GPC3ペプチドワクチンの投与により、患者末梢血中のGPC3特異的CTLの頻度の増加が確認
され、そこには投与量依存性も認められた。さらに樹立したCTLクローンの解析により、GPC3
特異的CTLはGPC3ペプチドに対して高親和性であり、HLA-class I拘束性かつGPC3特異的に
癌細胞を傷害しうることが示された。 
 
 
 
